Short segment Barrett\u27s esophagus ニ オケル メンエキ ソシキ カガクテキ ケントウ by 石塚 泉








Short segment Barrett's esophagus ニ オケル メ




























ImmunOhistochemical analysiS Of short・Segment
Barrett’Se畠OPhaguS
（Short・SegmentBarre七七’sesophaguSにおける
免疫組織化学的検討）
背
Bm恍食道は、胃酸などの胃内容の逆流による組織傷害からの修復過程で生じ
た円柱上皮であると考えられている。一般にこの下部食道の円柱上皮化が、本来
の食道胃粘膜接合部から3cm以上に及ぶものをBa汀戯食道と称してきた。しかし
3dmに満たないB訂re仕上皮からもBm恍腹痛が発生することが明らかになってい
る。Bamtt食道を3cm以上のLong・Be騨nentBarrett，8朗OPhagu点　く以下LSBE）、
3cm以下の8hort・昏egmentBarretでSe眉Ophagu畠（以下SSBE）に分け、それぞれに
おける食道腹痛早期発見の内視鏡的サーベイランスが必要とされている。組織学的
に、食道円柱上皮は胃底腺型、移行上皮型、特殊円柱上皮型の3つの型に分類され、
特殊円柱上皮は最もmal軸a鵬p鵬血か高い粘膜と考えられている。本研究では、
内祝鏡下生検材料を用い特殊円柱上皮の免疫学的検討から、その潜在的悪性度を評
価した。
［対象と方法］
インフォームド・コンセントの得られた、LSBE患者10症例、SSBE患者81症例に対
し以下の検討を行った。
I．生検材料にムチン染色を行い、その粘液形質から従来の3つの型に分類し、特殊円
柱上皮はさらに渡辺らの分類に従い5つの亜分類を行った。
Ⅱ．パレット上皮の確認は、固有食道腺の存在以外に、サイトケラチン丁佗0染色パターン
にて判別を行った。
Ⅲ．生検材料にKi即免疫染色を行い、各分類された粘膜の増殖能を検討した。
Ⅳ．SSBE81症例のうち43症例に対して、拡大内視鏡観察を行い、表面微細構造（pi七
pa恍ern）と粘液形質の関連について検討した。
［結果］
I．LSBEは10症例すべて特殊円柱上皮と分類された。SS】3Eでは、81症例中胃底腺
型26例、移行上皮型16例、特殊円柱上皮型宣拍例に分類された。特殊円柱上皮の亜
分類では、SSBEでは非杯細胞型・杯細胞型が76．9％を占めたのに対しLSBEでは
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Ⅱ．表層、深層腺管の両方がサイトケラチン7で強陽性、表層のみがサイトケラチン20陽
性のものをパレット型とすると、84％の特殊円柱上皮がこのパターンを示した。
Ⅲ．Ki67免疫染色による細胞増殖能の検討では、LSBEで80％にその増加が認められ
SSBEでは胃底腺上皮型は23％、移行上皮型は25％、特殊円柱上皮型は43．5％にそ
の増加が認められた。特殊円柱上皮の亜分類では大腸型、大腸・小腸型に増殖能の増
加が高率に認められた。
Ⅳ．Pitpa七臨rnを4種に分類したところ、楕円状p址の70％、絨毛状pitの71％が特殊
円柱上皮であった。
［考案コ
パレット上皮の免疫組織学的検討から、食道粘膜の腸上皮化生への伸展は、組織
学的、形態学的に連続的に起こる変化であるという仮説がある。はじめに、MUC
2陽性で胃型（幽門型）の上皮細胞で杯細胞をもたない不完全型腸上皮化生（非杯
細胞型）の変化が起こり、続いて杯細胞型の化生、次に大腸型の吸収細胞や杯細胞
を持ち、バネート細胞を持たない腸上皮化生（大腸型）がおこり、不完全型腸上皮
化生の最終段階としてバネート細胞を持った大腸・小腸型となるというものであ
る。本研究の結果では、SSBEにおいては杯細胞型の不完全型腸上皮化生が優位で
あった。さらに、不完全型腸上皮化生では非杯細胞型と杯細胞型の胃型（幽門型）
が76月％であった。これに対し、ほとんどのLSBEは大腸型または大腸・小腸型で
あった（10例中富例、帥％）。このようにSSBEにおける腸上皮化生の大部分は胃
型であり、これに対しLS事Eは腸型であった。
Ki67免疫染色による増殖能の検討ではLSBEの80％、SSBEの43．5％に増殖能の
増加を認め、胃底腺型23％、移行型25％よりも高かった。増殖能の増加はパレッ
ト食道の腸上皮化生の蒋在的悪性度と結びついていると考えられる。
通常内視鏡によるSSBEの診断は非常に不正確であり、腸上皮化生の発見はさら
に困難である。診断の精度を上げるために、拡大内視鏡とメチレンブルー染色が
有用であり、楕円形や絨毛状ピットは非常に強く腸上皮化生であることを示唆した
腸上皮化生の亜分類とビットパターンの関連づけを試みたが関連は明らかではな
く、．腸上皮化生の型と内視鏡的なビットパターンは関連がないという緒論であっ
た。
［結語］
SSBEにおいては特殊円柱上皮の大部分は非杯細胞型または杯細胞型であり腸上皮
化生の初期に存在する。これらの観察がパレット食道の腸上皮化生が疾患の進展
により変化することが指摘された。
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（学位論文審査の結果の要旨）
Barrett粘膜は、胃酸などの胃内容の逆流による組織傷害からの修復過程
で生じた円柱上皮であると考えられている。本邦においては典型的なBarrett
食道は少ないが、円柱上皮の長さ3cm以下のshort－Segment Barrett，s
esophagus（以下SSBE）における食道腺癌の発生が多く報告されるようになっ
た。そこでSSBEからの食道腺癌早期発見の内視鏡的サーベイランスが必要と
されている。今回著者は、内祝鏡下生検材料を用いSSBEの免疫学的検討か
ら、その潜在的悪性度を評価するとともに、拡大内視鏡観察によるサーベイラ
ンスの可能性について検討した。
その結果、SSBEでは、81症例中39例に特殊型円柱上皮を認め、ムチン形
質による腸上皮化生の亜分類では、非杯細胞型・杯細胞型が76．9％を占める
ことを証明した。またKi67免疫染色を用いた増殖能の検討では、特殊円柱上
皮型の43．5％に増殖能の元進を認め、亜分類では腸型で、より高率にその元
進があることを明らかにした。
拡大内視鏡観察では、4種の表面微細構造（pit pattern）に分類し、long
OValpitの70％、Villouspitの71％が特殊円柱上皮であり、それぞれ高率に増殖
能の克進も認めることを示した。
本邦において今後増加し続けると予想されるSSBEに対し、内祝鏡下生検
にて特殊型円柱上皮の存在と、増殖能の克進を示し、拡大内・視鏡観察により、
せ検を行わずとも、その潜在的悪性度を予蜘できる可能性を示唆するもので
あり博士（医学）の学位授与に値するものと評価された。
（平年戸年∠月∠／日）
